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Le trtre- de Piovantlon a ate modifia (Directives relatives a I'examen pratique, a I'DEB, A-flf, 7.3) 

@. L'inventlon ooneeme una composition a base de phases 
lamellaires lipidlques hydrattes ou de liposomes. Cette 
composttton est caracterisee en ce que lesdltes phases 



nerrt au mains en parte un extrait de Scutellaria, ou au moins 
una substance active Isolde d'un tel extrait ou obtarwa par 
synthase chimique, notamment la wogonlne. la Z'- hydro xy-wo- 
gonine; la bsffcaleina, la neobafoalesie, I'oroxlndine et la 
bafcaline. 



*J Cettfi com position est utile pour la preparation de oompost- 
^ lions cosmetiques ou pharmaoeutiques, notamment dermato- 
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Description 

Composition A base do phases lamellaires lip Wiquos hydratees ou de liposomes contents* un extrait de 
Scutellaria, ou au molns I'un de ses conefltuants, et composition cosmetique ou pharmaceutique, 
noiamment detmatoJogique, a activity arrtl-ariergiaue, anS-taflammatoIre, arrtl-wleilllosement, 
Fincoipdrant. 

5 

La presents invention oonceme essentfeBement una composition a base de phases lamellaires lipkKques 
hydratees ou de Dposomes contenant un extrait de Scutellaria, ou au molns I'un de ses constituants, at une 
composition cosmetique ou pharmaceutique, notamment dermatologique, a aotivlte anti-allergique, 
anti-infiammatoire, anti-vleillissement, I'incorporant. 
10 Les varietes vegetates de Scutellaria de la famlle des Lablatae Incluent sans limitation Scutellaria 
Baicalensis, Scutellaria vlscidula ou Scutellaria Qalericulata. 

Les extraits les plus connus de Scutellaria aont des extraits de racines de Scutellaria Baicalensis Georgi 
(Scutellaria Radix) denommes egalement "OGON" ou meme "OUGON*. 

Des extraits d'Ogon tela que ci-dessus deflnls sont tergement decrits dans la Btterature pour une utilisation 
15 cosmetique, pharmaceutique et hortioole. 

On decrit dans la demands de brevet japonais JP-E7-209895 publiee sous le n" JP-A-59-101412 une 
composition cosmetique de protection des cheveux contenant un extrait d'Ogon (racine de ScuteUaria 
Baicalensis). 

De meme, la demande de brevet Japonais JP-57-183419 publiee sous le n° JP-A-59-73509 decrit une 
20 composition cosmetique contenant de I'Ogon en poudre a rajson de 0,005-2 Wo en poids, ou un extrait de 
celui-ci comme un composant esserrtiei, cette compositon presenter* un effet excellent d'ameloration des 
peaux aeches, des taches, des rides, etc. Dans cette demande, on precise que I'Ogon est constitue de racines 
sechees de Scutellaria Baicalensis Georgi ou de vegetaux apparentes. 
^utilisation d'extrait do Scutellaria Radix pour preparer une composition cosmetique evitant la formation de 
25 taches sur la peau est encore decrlte dans la demande de brevet Japonais JP-S9-241641 publiee sous le n° 
JP-A-61-122209, en melange avec d'autres composants actifs. 

L'emploi de Scutellaria comma I'un des composant d'un extrait multteomposant pour la formation d'un 
reactJvateur de la peau est decrit dans la demande de brevet Japonais JP-54-172382 publiee sous le h" 
JP-A-66-92821. 

30 II a egalement ete decrit dans la demands de brevet Japonais JP-54-34771 publiee sous le n° 
JP-A-55-127309 une composition cosmetique oomprenant un extrait de Scutellaria Baicalensis Georgi pour la 
prevention de la durete. des brQlures du soleil, et de I'infflammatJon de la peau. La formulation cosmetique peut 
§tre utilisable sous forme de lotion, de creme, d'emulsion. de creme de nettoyage et de savon. 
Des compositions pharmaceutiques contenant de I'Ogon sont decrites respectivement dans JP- 

35 A-62-26229 (Scutellaria Radix, agent de promotion de differentiation des cellules nerveuses) ; JP-A-«1-167623 
(Ougon, racine de Scutellaria Baicalensis, agent dlnhlbltlon de coagulation des plaquettes) ; JP-A-61-161219 
(ScuteUaria Baicalensis Georgi ou Scuteliaria vTsddula Buxge, traitement des dermatltes atopiques) ; 
JP-A-61-109733 (Ougon, racine de Scutellaria Baicalerrsls, agent carclnostatlque) ; JP-A-61 -263923 (mducteur 
d'interleukhe-2 de falble toxioite contenant, dans un melange d'extrait d'herbe, un extrait d'Ogon) ; 

40 JP-A-58-121218 (composition pour ie controls de caries dentalres comprenant, entre autres, un extrait de 
Scutellaria Baicalensis ; GB-A-1096708 (medicament antinarcotique contenant. entre autres, des racines de 
Scutellaria Baicalensis Georgi (5<¥b» ; JP-A-62-033125 (medicament arnellorant I'effet anticanoereux de 
Tegafur contenant, entre autres, des racines de Scutellaria en poudre). 
Des extraits d'Ogon ont egalement ete utiises dans I'agriculture pour la production d'un agent d'acttvatton 

45 de la croissance des plantes JP-A-61-115009 ; comme fongioide JP^-66-022709 ; ou comme agent de 
contrdle des maladies des plantes, JP-A-62-129209. 

Egalement, certains agents actifs ont ete extraits de I'Ogon tels que la bafcaline comme constituent pour le 
traitement des maladies allerglques (voir JP-A-81 -50921), la baTcallne ou la baTcaleine encore comme agent 
anti-allergique (JP-A-61-50918), alnsi que Plarrta Metfica, J. Medici. Plant Research 1981, vol 43, pages 

50 194-201. Comme composant deodorant, 3 a egalement ete utilise la bafcateine ou balcalirte (JP-A-61-2682S9) ; 
des derives de baTcaleine sous forme de sel et de deml-ester comme agent antMnftemmatoire ou 
anti-asthmatique sont decrits dans JP-A-70-25716 = US-3549662. L'emploi de wogonine et de baTcallne est 
decrit dans JP-A-48-68717 pour le traitement de I'arteriosclerose, I'apoplexie, et I'hyperohiolesterolemie 
L'emploi de baTcalme, de wogonine, etc., est deorit pour la preparation de pigment anthooyanlque dans 

55 JP-A-55-13711. 

Enfin, l'emploi de Scutellaria dans les compositions cosmetiques pour retenir I'eau de la peau est decrit 
dans JP-A-60-258104. 

On peut afnsi constater que l'emploi de Scutellaria et en partlculier d'extrait d'Ogon, ou de divers 
constituants de celui-ci est largement decrit dans le domalne cosmetique ou pharmaceutique. 
60 Par aBleurs, on conrtatt deja l'emploi de phases lamellaires lipidiques hydratees ou de liposomes dans des 
compositions pharmaceutiques ou des compositions cosm6tiques dans lesqueltes on incorpore divers 
principes actifs (FR-A-2 540 381). 

II a maintenant 6te decouvert, de maniere tout a fait surprenante et inattendue. que rincorporation d'extrait 
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pieclte de Scutellaria en particulier. d'extrait d'Ogon, ou de substance active ayant pu etre isolee d'un tel 
extrait d'Ogon ou obtenue par synthese chimique, en particulisr choisi parmi : 2',5,7-trihyc!roxy-8-rnethoxy-fla- 
vone (ou 2'-hydroxy-wogon!ne). 2'5rdihyclra(yH6,6'7,8-t§tram§thoxy-flavone (ou skullcap flavor* (I ou 
neobalcaleine), 2' l 5,5^7-tetrahyd^o^^8-dil^»ethoxy-^lavone, 5^ydroxy^-m§thoxy-fjavone^7-<>D-gtocgro- 
nide (ou wogonin-7-O-D-gluouronicteou oroxindine), 5^ydroxy-7,8Klimethbxy-flav6ne (bu 7-D-n#thyf-wbgo- 
nlne), 5,7-dihydroxy-6-methoxy-flavone (ou oroxylme A ou 6-O-mSthyl-baTcaleine), 4\5,7-Mliydroxy^metho- 
xy-flavone (ou 4'-hydroxy-wogonine), 2',5,6'-trihydroxy-7 ) 8-dlm6thoxy-1lavone 1 5,7,8-trihydroxyflavone (ou 
norwogonJne),5 1 .6,7-trihydTOxy-flavQne (oubaToaleine), 5 1 8-dihydroxy^7^im9tr»xy-fevona,2'.3 1 5,e',7-penta- . 
hydroxy-flavone, 4',5,6-trthydroxy-flavone-7-0-0-glucuronlda (ou:4'-hydroxy-baToaline), acide 5.6-dihydroxy- . 
flavone-7-O-D-glucuronlque methyl ester fbu bafcaline methyl ester), 2'A7-trihydroxy-flavone ^-hydroxy 
chrysine), 5,7-daiydrDxy-8-methoxy-flavona (ou wogonine), 2^574rihydroxy^'^<a^letn6xy-flavone (ou 
2'-+iydroxy-6'-methoxy-wogonine), 4'^.6,7-tetranydroxy-flavone (ou 4'-hydroxy-baica"leJne), 5,6-dihydroxy-fla- 
vone-7-O-D^lucoslde {bafcaleine-7-0-D-gluco9idel, 6^ydrpxy^\SJ^m6thoxy-flavone <o\» satvigenine),.. 
5-hydroxy^methoxy-flavone-7-0-D-gluouronide (ou oroxyline A-7-O-O-glucuronide), 5,6<lttiydroxy-flavone. 
7-0-D-glucuronlde.(ou batealine), aside 5-riydroxy-6-methoxy-flavone-7-0-D-glucuronique methyl ester (pu 
oroxindine methyl ester), 5,7-tShydroxy-ftaVone (ou chryslne), et de preference parmi : vvogoriJne, 
2'-hydroxy-wogonlne, baTcaleine, neobalcaleine. oroxindine, bafoailne , au molns en parte dans une phase 
lameMairelipldlquehydrateeoudansdes Rrxssomes, pro^uaiturw a^^ 

substances. Ceci concerns toutes les activites ponnues pour les extraits d'Qgon on les substances isoleesde 
tels extraits comma les substances precitees. yne amelioration encore plus radicals d'actwfe a ete observee 
en ce qui conceme I'acttvlte anti-lrtflammatplre, I'activlte anU-allergique et I'actMte anthvieillissemen.t 

On peut alnsl en deduire, en quelque sorte, on effert de synergie pour des incorporations d extrait "de 
Scutellaria en particulier d'extrait d'Ogon ou des substanoes actives teolees de tels extraits comma ies 
substances precitees, dans des phases Iamellaires lipidiques hydratees ou dans des liposomes. 

Ainsi, la presente invention a pour but de resoudre le nouveau probleme technique consijtant en la 
fourniture d'une nouvelle formulation d'extrait de Scutellaria en parttauiler d'extrait d'Ogon, di de touts 
substance active Isolee a partlr d'un tel extrait ou reoonstltuee par synthese chimique. permettant de 
potenttaliser leur effloadte pour permettre leur utilisation dans tee compositions oosmetiques ou 
pharmaceutiques, notamment dermatologlques, aactlvtte antHnftammatoire ou anti-allerglque, ou anU-vieillls-: 



La presente invention resout, pour 4a premiere fois, ce nouveau probleme technique de rrianiare 



Ainsi, selon un premier aspect, la presente invention foumit une composition a base de phases iamellaires 
lipidiques hydratees ou de liposomes, caracterisee en ce que lesdrtes phases Iamellaires HpWIques hydratees 
ou lesdits liposomes contiennent au mains en parte un extrait de Scutellaria, ou au molns une substance 
active isolee d'un tel extrait ou obtenue par synthese chimique, en particulier parmi : Z^-trihydroxy-S-me- 
fhoxy-flavone (ou 2'-hydroxy-wogonine), 2',5-dlhydroxy-6,6' ) 7,8-tetramethoxy-flavone (ou skullcap flavone il 
ou neobalbafeine). 2 , I 5.5',7-tetrahydroxy-6'^dim6thoxy-flavone, 6-r^roxy-8-nrothoxy-flavone 7-r>D-glucu- 
ronldo (ou wogonIn-7-O-D-glucuronide ou oroxindine), 5-hydroxy-7,8-dlni6thoxy-4lavorva (ou 7-O-methyl-^vo- 
goniM,5.7sJihvdroxy-6-methoxy-flavone (ou oroxyline A ou 6-O-methyi-baIcaleine), 4',5;7-Mhydroxy-8-me- 
thoxy-flavone (ou 4'-hydroxy-wogonlne), ^.e'-trihydroxy-^S-oSmethoxy-flavone, 5,73-WhydroxyfBavone (ou 
norwogonine), 5A7-trihydroxy-flavone (ou baTcaleine), 5,8^ihydroxy-6.7-dlmethoxy-flavone, ^Jo^-penta- 
hydroxy-flavone, ^5,6-trihytlroxy-fiavone-7-0-Di3lucuronIde (ou 4'-nydroxy bafcaline ), acide 5,6^ihydroxy- 
fiavone-7-O-D-glucuronlque methyl ester (ou toaTcaBne methyl ester), ZW-tilhydroxy-flavone (2 , -hydroxy 
chryslne), S,7-dihydroxy-8-methoxy-flavone (ou wogonine). ^5,7-trthydroxy^8<^thoxy-flavone (ou 
2-hydroxy-«'-methoxjHwogonlrie), 4\6,6,7-tetrahydroxjH1avooe (ou 4MSychxixybaTcaleirie); 5,6-dmydroxy-fla- 
vone-7-O-D-glucoside (baTcaleine-7-O-D-glucoside), 5^roxy^',6,7-trimemoxy-flavone {ou. sahngenlrte), 
5-hydroxy-6-methoxy-aavone-7-0-0-glueuronide (ou oroxyline A-70-D-glucuronide), 5,6-dlhydroxy-flavone- 
7-O-D-gIucuronlde (ou baToaline), aolde 6-hydn3xy'^^moxy-fla\^-7-0^i3luouronique methyl ester (ou 
oroxindine methyl ester), 5,7-cflhydroxy-flavone {ou chryslne). 

Pour une description precise de ces substances isolees, on peut se reporter a la description de I art 
anterteur precedents, notamment Planta Medica, Journal of Medicinal Plant Research (1981), vol. 45, pages 
194-201, egatemerrt au document Ohem. Pharm. Bull., (1984). vol. 32, pages B051-S054 ou encore Ohem. 
Pharm. Bull. (198B), vol. 36 n'2, pages 654-681. 

Selon un mode avantageux de realisation de cette composition, ladite substance active estcholsie parmi le 
groupe constitue par la wogonine. la 2'-hydroxy-woBonine, la baTcaleine, la neo-baloalefne, 1'oroxindine et la 



Selon une caracteristique partlculiere de cette composition, celle-ci corrttent un extrait de ScuteHana 
obtenu par une extraction par solvant. de preference cholsl parmi le groupe consistent d'un sohrant polatre, en 
particulier une solution alcooOque ou hydroalcoolique ou etherte ; tf un solvant organique apolalre oomme le 



Selon une variante de realisation, on effectue en premier lieu une extraction avec un Solvant ergankjue 
polaire, suMe d'une extraction avec un solvant organique apoiaire, pour recolter la fraction InsplHbfe dans le 
solvant apolalre, comma decrit dans Pianta Medica, Journal of Medictiai Plant Research,- 1981. vol 43, p 
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Selon une variants de realisation de cette composition, celle-ci est caracterisee en ce que I'extralt precrte 
de Scutellaria seul, ou en melange avec d'autres substances actives compatibles, est introduit dans la phase 
llpldlque des phases lamellaires ilpidiques hydratees ou dee liposomes. 

Selon une autre variants da realisation de cette composition, ceBe-ci est caracterisee en ce que I'extralt 
precite de Scutellaria seul, ou en melange avec d'autres substances actives compatibles, est introduit dans la 
phase aqueuse des phases lamellaires Ilpidiques hydratees ou des liposomes. 

Selon un mode de realisation partteulier, I'extralt de Scutellaria est un extrait choisi parmi le groupe 
consistent de Scutellaria Baicatensls, de Scutellaria Vlsctdula , ou de Scutellaria Gaiericulata. Selon un mode 
avantageux de realisation, I'extralt de Scutellaria precite est un extrait de rackws de Scutellaria Baicatensls 
Georgi encore nomme extrait d'Ogon. 

Selon un deuxleme aspect, la presents invention concerns aussi une composition cosmetique ou 
pharmaceutique, notamment dermatotogjque, a aothrtte antWnflammatore, anti-allargique ou antMrtellllsse- 
merrt, caracterisee en ce qu'eHe comprend une composition a base de phases lamellaires Ilpidiques hydratees 
ou de liposomes, telle que precedemment definie. 

De preference, la proportion en poids de I'extralt sec de Scutellaria ou de touts substance active obtenue a 
partir d'un tel extrait ou par synthase chimlque est comprise entre 0,0001 et 2 <W> relatlvement au poids total de 
la composition ; encore de preference est comprise entre 0,001 etO^HVb relatlvement au poids total de la 



On peut egatement utliser de maniare plus pratique, un extrait brut d'Ogon cfisponibte dans le commerce, 
notamment en solution hydroalcoollque a 50 <to. qui peut alors itre utilise a raison de 0,005 a 50 <K), encore 
mleux entre 0,05 et 20% en poids par rapport au poids total de la composition. 

De mime, cette composition pharmaceutJquB, notamment derrnatotogique, ou cosmetique peut, selon une 
premiere variant©, itre caracterisee en ce que I'extralt precite de Scutellaria, ou toute substance active 
extraite de celui-d, seule ou en melange avec d'autres substances actives compatibles, est Introduit dans la 



variante, cette introduction peut etre realteee dans te phase aqueuse des phases lamellaires Ilpidiques 

hydratees ou des liposomes. 
Dans la presents description et ies revendicatJons, le terme "lipidiojue- dans I'expresskm "phase lamelialre 

Ipidique* couvre tputes Ies substances comprenant une chame carbonee cfite grasse, genfiralement 
30 superieure a 5 atomes de carbone. 

Selon llnvention, on utilise des lipides amphlphites, c'est-a-dire constitute de molecules possedant un 

groupe hydrophile indlBeremment ionique ou non ionique et un groupe Spophtle, ces lipides amphiphiles etant 

susceptlbles de former des phases lamellaires Ilpidiques en presence d'une phase aqueuse. En partioulier, 

cftons parmi ees lipides : las phospholipides, Ies phosphoamlnoDpldas, Ies glycosides, Ies alcools gres 
36 polyoxyethylenes, Ies esters de poryols eventuellement polyoxyethylenes. De teltes substances sont par 

exemple constituees par une lecithins d'oeuf ou de soja, une phosphatidyteirine, une sphyngomyellne, un 

cerebroside ou un stearate de polyglycerol oxyethylene. 
D'autres buts. caracteristiques et avantages de I'invention apparaltront cialrement a la lumlere de la 

description explicative qui va suivre fafte en reference a plusieurs exemples de I'invention donnes simplement 
40 a titre d'iUustration et qui ne sauratent done en aucune faoon Hmiter la portee de llnvention. Dans Ies 

exemples, ies pourcentages sont donnes en poWs eauf Indication contraire. 

Exemple 1 de i'invention 

45 ' A - Preparation d'une composition sous forme de suspension de liposomes avantageui 
On utilise comma extrait d'Ogon un extrait d'Ogon obtenu a partir de raoine de 
Georgi commercialise par la soclete japonaise Ichimaru Pharoos Co. Limited, constltue id du lot n°IT134, 
appele "Woogon extract-E". et qui se presents sous la forme d'une solution hydroalcoollque a 50% 
volume/volume dans I'ethanol, ayant une densfle de 0,931, une teneur en reeidu apres evaporation de 1 ,38 Vo 
so en poids/volume, une teneur en baloafine de 0,16 % en poids/volume et une tres falble teneur de baTcaieine, 
Cet extrait d'Ogon (encore denomme dans la litterature Ougon ou Woogon) peut itre evapore a sec, ou de 
maniere plus pratique, utilise tel quel pour preparer une composition sous forme de suspension de liposomes, 
de la maniere suivante : 



i°IT134, solution 
hydroalcoollque a 50 Q/b 



47,5 g 
2.0 g 



4 
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Cette composition est prepares de la manure suivante :on ajoute tout d'abord I'extrait d'Ogon dans feau 
bidistillee, sous agitation, puis on disperse la lecithins de soja dans oette solution aqueuse. . ' ': 

Une homogeneisatton de eette solution est reaBsee erv continuant oette agitation pendant enyiro.fr 2 h. 

On realise de preference une homogeneisatjon par ultrasons en effectuant une sonlcation pendant VJmin a 
100 W, ce qui permet d'obtenlr une dimension de liposomes moyenne de I'ordre de 106,7 nm ± 0,5 rem. . 

Au lieu d'une homogeneisation aux ultrasons, on peut realiser une homogeneisation sous press'loh, 0ar 
exemple selon le procede deorit dans le document FR-A-2 634 487. 

On observers qu'on peut realiser dlverses dilutions en modtfiant la quahtite d'extrait ajouteS au departou en 

igmentant le volume de la solution de dispersion, ce qui oonstitue un procede als§ de preparation de 



diverses concentrations en extrait. 

En I'absence d'une dilution, on obtlenti apres oette etape A, 50 g de suspension homogeneisee 
oorrespondant a environ 50 ml. 

B - Preparation d'une composition de Hposomest homoaenetees sous forme de gel . 

Cette suspension homogeneisee peut etre^aiflee par melange aveo un gel, tel qu'un gel de polymere 
vinylique, en particulier commercialise sousVla denomination commerciale Cai*QpQt*.?40: . 

Ainsi, pour preparer ce geldefaconolassique, on peut par exemple disperserO^g de <58jtopol®940dans 
50 g d'eau en presence d'un conservateur efctfun agent chelatant habitual, puis, apres gonflement, on peut, 
de preference, neutrallser a pH 7,5 aveo de te trietnandamine. . . 

Alnsi, aux 50 g ou millilrtres de suspension homogeneisee obtenus 4 retape A ci-dessus; on ajoute 50 ml 
dudit gel, pour obtenlr un volume total de 100 ml d'environ. 

Dans cette composition gelifiee, la concentration en extrait seo d'Ogon est d'environ 0,060 <Sb et la 
concentration en leclthine est de 2 Wo. ' ■ 

Cette composition ainsi gelifiee, referencee C1.1. sera utjfisee dans les essals d'aotivlte dopnes plus loin 
dans la presents description. 

Exemple 2 selon I'lnventlon 

Composttion de liposomes contenant de I'extrait d'Occn dans la phase Hpidkme, eve ntueHement gelifffee 
On prend 1,0 g d'extrait d'Ogon de I'exemple 1 que I'on dfesout dans 50 cm* de chloroforme. 
On evapore a sec sous pression reduite dans un evaporateur rotatif a une temperature de I'ordre de 56° C. 
On reprend le resldu depose sur la parol du ballon rotatif aveo 10 ml de methanol. 
On y ajoute 2 g de leclthine de soja, ainsi que 50 ml de ohbroforme. 

On evapore la solution complete sous pression reduite dans le meme ballon rotatif a une temperature 
d'environ 58°C pour obtenir un fifm qui s'est depose sur la paroi du ballon rotatif. 
On reprend ensuite ce film par 48,0 g cfeau. 

On agite pendant 3 h k I'aide d'un agitateur magnetlque pour obtenlr ainsi une suspension de liposomes , 
contenant I'extrait d'Ogon au moins en parte dans la phase lipidique. ... : 

On peut bomogeneiser les liposomes par sphlcation, pendant 10 min a 100 W, dans un bain da glace, pour 



On peut, de b meme manlere qu'a rexemple 1, geiifier eventueHement cette solution pour obtenir tn 
composition gelifiee ayantune concentration en extrait sec d'Ogon d'environ 0,138 Wo en'poias^blame et w 
concentration en leclthine de 2%. 



On procede comme a I'exemple 2, sauf qrtqf utilise 0,1 g de bafealeine en lieu et place de J'exteaft d'pgorr; 
Exemple 4 ■ 

Compositions de comparaison 

4-A On prend 0,5 g de I'extrait d'Ogon de rexemple 1 que I'on ajoute A 49,5 g d'eau WdfetlUee et on effectue 
un melange sous agitation pendant quslquas minutes. ' 

Ensulte, on ajoute 5 g de gel de Carbopol * 940 a 1 Ofo prepare comme deorit a rexemple 1B de manure a 
obtenir une composition gelifiee de comparaison referenoee CP n"1. 

4-B On prepare encore une composition de comparaison temotn references OP n"2 en melangeant 50 g 
d'eau bidistiPee et 50 g de gel de Carbopol ? 940 a 1 Va prepare comme decrit .a I'exemple 1. 

4-C On prepare encore une composition de comparaison liposomale sans substance active de la maniSre 
indiquee a I'exemple 1, si ce n'est que I'on ne met pas d'extrait d'Ogon. Cette composition est donfrformee 
de 2 g de leclthine de soja, 47.5 g d'eau bldfeWlee, puis la suspension qui a eta homdgenSfs§& aux^iluasoriS 
comme indique a I'exemple 1A est ensutte. gelifiee comme indiqus a rexemple 1B pour fournir une 
composition de comparaison referencee CP n"3. 
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Exemple 5 

Mise en evidence de I'aotivite antj-aflergicue et anti-irrflammatolre des compositions oonformes Afiiwentton 
. On verifie ['utilisation de la composition de I'exemple 1 a titre de composition pharrraceutique, notamment 
5 dermatoiogique, ou cosm6tique en effectuarrt tes experimentations in vivo sutvantes : 

1 -Mise en evidence de I'aotivite anti-aileralque 

L'actlvite anti-allergique est testae salon ie test au DNCB (oWoro-1-dinltro-2,4-benzene) chez le oobaye. 

Pour ce faro, on forme 5 tote de 10 cobayes ayant senslblement le meme poids et ne presentant auoun 
10 signe d'dtergle detectable. 

Les 60 cobayes sont senslbitises au DNCB par una injection de DNCB a: 0,2% en polda par vole 
irrtradermique. Une eemaine apres, lis recoivent una application topique de la meme solution de DNCB a 
0,2 W. 

Les cobayes sont ensutte biases au repos pendant 12 j. 
IS Apres cetts periods, on provoque a nouveau la reaction allergique par une nouvelle application sous patch 
d'une solution de DNCB a 0,02 <K>. 

Pour tester I'aotivite anti-allergique de la composition seion nnvention de Pexemple n°1 (lot n°1) en 
comparalson dee autres compositions comparatives incSqu&es cl-spres (lot n"2 a lot n°5), les cobayes avalent 
recu en application, 1 h avant Pappllcation sous patch, respecHvement : 
20 - pour le lot n°1 : 1 ml d'ejdralt d'Ogon en iposome (C1 1 de I'exemple 1) (Ogon dans liposomes dans 

gel) 

-pourlelot n°2 : 1 irtd'extrait d'Ogon a0,5 <!* engel (CPn°1 derexempte4-A) (Ogondansgel) 

- pour ie lot n°3 : 1 ml de gel (CP n°2 de I'exemple 4-B) (gel) 

- pour le lot n°4 : 1 ml de liposomes "vides" en gel (CP n»3 de I'exemple 4-C) 
25 - pour Is lot n° 5 : aucune application (lot temoin) . 

L'lntensite de la reaction allergique des animaux est notee de 0 a 5, la note 5 Stent attribuee a la reaction 
observee tet plus forte. 
Le tableau I oi-dessous irtdique le nombre d'animaux pour chaque note attribuee. 

SO Tableau I 
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Les resultats repertories au tableau I montrent tres ciairement que les reactions aMerglques sont en 
moyenne beaucoup moins fortes chez les cobayes prealabtement traftes par la suspension de liposomes 
contenant de I'extralt d'Ogon (lot n°1), par rapport a. eel les observees chez les animaux des lots n'2 a n"5 
SS recevant des compositions prises a titre de comparalson (lot n°2 a tot n°4) ou sans aucune application (lot 
n°5). 

De plus, on peut observer aussi que I'extralt d'Ogon apparaft nettsment plus actif en liposomes par rapport 
a la forma libra en gel (lot n°2). 

Get essai permet done de demontrer de maniere Incontestable I'act'wite anti-allergique exacerbee obtenue 
60 par rincorporation d'extralt d'Ogon en phases lamdSaires ilpkJiques hydratees ou en liposomes realisee seion 
r invention. 



2-Mise en evidence de I'aotivite antHnftammatoire 
On met en evidence I'activite antMrrflammatoire de la composition seion I'invention par un test a I'huiie de 
65 croton, effeotue seion la methode de TONELU dans la revue Endocrinology, 19S5,volume 77, pages 624-634, 
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realist sur la souris albinos, selon le protocol© suivant : 

Les souris sont reparties on sept lots de 8 souris, chaque tot etant traite par un produit donne : 

- le lot N° est traite par de I'Ogon dans des Itoosomes, 

- le tot N° est traite avec des liposomes vides dans le gel, 

- le tot N° 3 est traite aveo de I'Ogon dans le gel, 

- le lot N° 4 est traite par le gel seul, 

- le lot N°5 est tralteaveo du Dectancyl, 

- le tot N 0 e est un lot temoln auquel on applique seulement de I'huile de croton, 

-le tot N°7 est un autre lot temoln qui nesubitatreune application, don<? sans hulls de croton .. 

OnappllqueO.lmlduproduitatestersurroreHledr^ 
croton a 0,2 <*b dans ('acetone. 

Pour eviter des phenomenes artefactuels au niveau de ('absorption des produits, les exoipients huileux sont 
proscrits dans oette etude. ~ ...... 

5 h 30 plus tard, les antmaux sont sacrifies. 

L'oreilte traitee est prelevee et pa see sur une balance de precision (mattter). 
La moyenne des poids est effectuee pour chaque lot 

La moyenne des poids temoins sera ators retrenches des resultats obtenus dans les autres lots, pour 
obtentr les valeurs d'augmentatlon des pottfa d'orellles, par rapport aux animaux normaux. 

Le pouroentage de protection des produits testes est alors effectue en ramenant le lot huile de croton a 
100%. 

Le tableau II donne les resultats hdhriduels. 

Le tableau III presente 1'anatyse statlstique par t de Student. 

Les resultats dutaWeau II sont representes sous la forme d'unhistogramme a la figure 1 annexes, lahauteur 
des bares represent* I'lmportance de la reaction Inflammatoire provoquee par I'hullB de croton appffquee 
selon le protocole precedemment indique. 

On peut observer a partir de ces resultats d'essals que I'oedeme provoque par I'hufle de croton {mesunS par 
pesee de I'oreille) est non signlficatlvement dimlnue par lee produits appBques, sauf I'extrait d'Ogon 
Inoorpore dans des liposomes oontormement a la presente invention, et le Dectancyl. 

L'actlvlte du Dectancyl est signifioatlvement superfeure a I'acthrite des autres produita. 

L'extrait d'Ogon en gel, ainst que le gel seul ou les liposomes "vides" en gel, n'spporte aucune ectwite 
anti-phlogistique. 

On peut, en outre, observer que l'extrait d'Ogon en liposomes selon I'invention apporte une activite 
antiphloglstkjue de 69.6 Wo, oe qui est remarquabte et completement inattendu pour un homme de Fart 
On donne ci-apres cBvers examples de compositions dBrmatologiques, dermo-cosmetJques. 
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Exemple 6 : Crgme pour peaux 

On r&aiise un melange de suspension de liposomes contenant de I'Ogon awe une emulsion de type huile 
dans eau dans les proportions suivarrtes : 

5 

Composition de 25 g 

liposomes prepares 
suivant I'exempie 1 a 
0,2Vod'extra'rtsec 
10 d'Ogon 



On reals* une application quotidlenrte ou blquoticDenne par temps froid et sec. 

Exemple 7 : Crame pour le aoln du contour des veux 

On realise un melange de suspension de liposomes contenant de I'Ogon avec une emulsion de type huite 
dans eau dans les proportions suivantes : 



suivant ('exemple 2 a 
0,t5<Wnrextraltsec 
d'Ogon 



30 On realise une application quotkfienne sur les paupieres Irrferieure el superieure. 
Exemple 8 ; Lait soteire 

On realise un melange de suspension de liposomes contenant de I'Ogon avec une emulsion de type hulte 
dans eau dans (es proportion suivarrtes : 

35 

30 g 



0,15% d'extraitsec 
d'Ogon 



Exemple 9: 

Pel de protection pour peaux aujettes a 



0,2 % d'extrait sec 
d'Ogon 

Excipient gelifie qsp 100 

Utilisation en application locale quotkfienne pour evfter ('apparition de reaction aJJergique ou en diminuer 
I'ampleur. 

Exemple 10 : Mascara pour paupieres sensibles 
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Composition do 20 g 

liposomes preparee 

suivant I'exemple 2 & 

0,15% d'extrait sec 

d'Ogon 

Emulsion huiia dans qsp 100 

eau gelifiee et charges 
en pigments 



Exemple 11: 

Composition pour masquer tes oemes destines aux peaux senslbles 



Composition de 
Bposomes preparee 
suivant I'exemple 1 a 
0,2 o/o d'extrait sec 
d'Ogon 

Emulsion huile dans 
eau chargee en 



Exemple 12 : Fond de teint pour peaux senslbles 



Composition de 



suivant I'exemple 1 a 
0,1 o/o d'extrait sec 
d'Ogon 

Emurslon huile dans qsp 100 

eau chargee en 

pigments 



Exemple 13 : Composition antl-allergique et an«-lnflammatoire 



Composition de 20 g 

liposomes preparee 
suivant I'exemple 3 a 
0,1 <W> de b 



Exmeple 14: 

Creme de jour pour ratarder te vi 



Composition de 
liposome preparee 
eelon I'exemple 1 a 0,3 
d'extrait see d'Ogon 
Excipient emulslonne 
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Application quotidienne la matin $ur les parties du corps exposees a la lumiere du jour. 



Revendications 

5 

1. Composition a base de phases lameMaires lipidiques hydratees ou de Bposomes, caracterisee en ce 
que lesdites phases lamellaires lipidiques hydratees ou lesdits liposomes oontiennent au moins en partle 
un extrait de Scutellaria, ou au molns une substance active isolee d'untei extralt ou obtenue par synthese 
chimique, en partfculier choisi parml : ^5,7-trihydroxy-8-methoxy flavone (ou 2'4wdroxy-wogonine), 

10 2' ( 5-dlhydroxy-6.6' 1 7,8-tetramethoxy-flavone (ou skullcap flavone II ou nfcobatoaleine). 2S5,5%7-tetrahy- 

droxy^',8-dlmethoxyflavone, 5^ydroxy-8^nethoxy-fllavone-7-0-D-gluouronide (ou wogonin-7-O-D-glu- 
curonlde ou oroxlndine), 5-hydroxy-7,B^methoxy^ftevone (ou 7-O-methyl-wogonIne), 5,7-dihydraxy- 

6- methoxy-flavone (ou oroxyUne A ou 6-0-methyl-bafcal§ine). 4^57-trihydroxy■^-rn§thoxy-flavorte (ou 
4*-hydroxy-wogonine), 2'A6'-trihydroxy-7,8Klirr^thoxy-<lavone, 5,7,84rihydroxy-flavone (ou norwogo- 

15 nine), 5A7-trihydroxy-flavone (ou baloaleine), S.B-dlhydroxy-ej-dimithoxy-flavone, 2 , ,3,5,6',7-pentahy- 

droxy-flavone, 4^5^trihydroxy■<tavone-7^r>glucuronide (ou 4'-hydroxy-baioaline ), acfcte 6,6-dihydro- 
xy^vone-7-O-D-glucuronique methyl ester (ou bafcallne methyl ester), ^.SJ-trhydroxy-flavone 
^-hydroxy chrysine), 5,7-dlhydroxy-8-methoxy-flavone (ou wogonine), 2'^,7-trlhydroxy^,8<llmethoxy- 
flavone (ou ^-hydroxy-e'-mSthoxy^wogonine), ^5,6,7-tetrartydroxy-ftavone (ou 4'-hydroxy-bafcaleine), 

20 5,6-dinydroxy-flavone-7-0-D-gluooside (bafcaleine-7-O-D-gJuooslde), &-hydroxy-4',6,7-trimethoxy-fla- 

vone (ou 3alvigenine), 5*ydroxy^-metrioxy-4lavone-7-0-D-glucuronide (ou oroxyline A-7-O-D-glucuro- 
nide), 5,6Kflhydrow-flavorie-7-0-D-glucuronkte (ou bafoal'me), acide 5-hydroxy-6-m6thoxy-flavone- 

7- O-D-gtucuronique methyl ester (ou oroxlndine methyl ester), 5,7-dihydroxy-flavone (ou chrysine). 

2. Composition selon la revendication 1, caracterisee en ce que ladite substance active est cholsie 
IS parmi le graupe constltue par la wogonine, la 2'-hydroxy j wogonine 1 la baYoaielne, la neobafcaieine, 

I'oroxindine et la bafcaline. 

3. Composition eelon la revendication 1, caracterisee en ce que I'extralt precite est obtenu par une 
extraction par solvant, de preference choisi parmi le groups consistent d'un solvant polalre. notamment 
une solution alcoolique ou hydroalcoolique. ou una solution etheree, d'un solvant organique apolaire, 

30 comrne le n-hexane, le benzene, ou avantageusement une combinalson des deux. 

4. Composition selon I'une des revendications 1 a 3, caracterisee en ce que I'extralt precite seul ou la 
substance active Isolee d'un tel extralt ou obtenue par synthese chimique d'un tel extralt, est utilise seul 
ou en melange avec d'autres substances actives compatibles. 

5. Composition selon I'une des revendications 1 a 4, caracterisee en ce que I'extrait precite seul ou 
35 ladite substance active isolee d'un tel extralt ou obtenue par synthese ohlmlque est rrtroduit dans la 

phase lipidique des phases lamellaires Hpidiques hydratees ou des liposomes. 

6. Composition selon I'une des revendications 1 a 4, caracterisee en ce que I'extrait precite ou la 
substance active isolee d'un tel extrait ou obtenue par synthese chimique precitee est Introduit dans la 
phase aqueuse des phases lamellaires lipidiques hydratees ou des liposomes. 

40 7. Composition selon I'une quelconque des revendications 1 a 6, caracterisee en ce que le Scutellaria 

est choisi parmi le groups consistent de Scutellaria Baicalensis, de Scutellaria Vlsctdula ou de Scutellaria 
Galericulata. 

8. Composition selon I'une des revendications 1 a 7, caracterisee en ce que I'extrait de ScuteParia est 
un extrait de racines de Scutellaria Baicalensis Qeorgi encore appefe extrait d'Ogon. 

45 9. Composition cosmetique ou pharmaceutique, notamment dermatologique, a actrvite antHnf lamma- 

toire, anti-atlergique ou anti-vieiiOssement, oaracterisee en ce qu'elle comprend urte composition a base 
de phases lamellaires Spidiques hydratees ou de liposomes contenant au moins en partle un extrait de 
Scutellaria, ou au molns une substance active Isolee d'un tel extrait ou obtenue par synthese chimique, en 
partlculier choisi parml : 2',5,7-trHydroxy-8-methoxy-flavone (ou 2'-hyd«>xy-wogonine), ^.S-dihydroxy- 

SO 6,6\7,8-tetram«hoxy-flavone (ou skullcap flavone ll ou neobafcaleine), ^5^7-tetrahydroxy-6',8-dim6T 

thoxy-ftevone, 5-hydroxy^methoxy.flavone-7-0-43-gIucuronide (ou wogoran-7-O-D-glucuronlde ou 
oroxlndine), 5-l^roxy-7,8^rrtethcixy-flavort9 (ou 7-O-methyl-wogonine). 5,7-dihydroxy-6-mathoxy-fla- 
vone (ou oroxyTme A ou 6-O-methyl-baJcaleine), 4^5,7■tr1Tydroxy^-methoxy-flavo^e (ou 4'-hydroxywo- 
gonine), 2'A6'-trihydroxy-7,8^imethoxHavone, 5,7,8-trihydrc^-flavone (ou norwogonine), 5,6,7-trihy- 

55 droxy-flavone (ou baloaleine), 5.8^ydroxy^,7Kiiir6thoxy-flaTOne, 2',3^,6',7-pentahydroxy-flavone, 
4^5,6-trmydroxy-flavone-7-O-0-gklcuronlde (ou 4'4>ydroxy-baJcaline), acide 6,6-dihydroxy-flavone- 
7-O-D-glucuronlque methyl ester (ou bafcaHne methyl ester), 2',5,7-trihydroxy^lavone (2'-hydroxy 
chrysine), 5,7-dihydroxy-8-methoxy-flavone (ou wogonine), 2',5,7^ratydroxy-6'.8-dimethoxy-ffavorie (ou 
^-hydroxy-S'-memoxy-wogonine), 4',&6,7-tetrahydroxy-flavone (ou 4'-hydroxy-bafcaielne), 5,6-dihydro- 

60 xy-flavorte-7-O-D-glucosidB (baIcaleine-7-O-D-glucosWe) , 5-hydroxy-4',6,7-trintethoxy-flavone (ou satvi- 
genine), 5-liydroxy^Hitethoxy-flavone-7-0-D-glucuronide (ou oroxyline A-7-O-D-giucuronkJe), 5,6-dihy- 
droxy-flavone-7-O-D-glucuronide (ou balcaline) , acide 5-liydro)(y-6-methoxy-flavone-7-0-D-glucuronlque 
methyl ester (ou oroxlndine methyl ester), 5,7-clirr/droxy-flavone (ou chrysine). 
10. Composition cosmetique ou pharmaceutique selon la revendication B, caracterisee en ce que ladite 

65 substance active est choisie parmi le groupe constitue par la wogonine, la 2 , -hydroxy-wogonine, la 
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bafcal&ne, laneobaTcaleine. I'oroxindine et labaibaline. 

11. Composition cosmetique ou pharmaoeutique sefon la revindication 9 ou 10 caraoterisee en ce quo 
I'extrait precite est obtenu par une extraction par solvant, de preference cholsi parmi le groupe consistent 
d'un solvant polaire, notamment une solution alcooiique ou hydroalcoolique, ou une solution etheree. 

d'un solvant organique apolaire, cqmme le n-hexane, le benzene, ou avantageusement une comblnaison s 
desdeux. 

12. Composition cosmetique ou pharmaceutlque selon I'une des revendicatlons 9 a 11, caraoterisee en 
ce que I'extrait precite seul ou tadite substance active isolee d'un tel extratt ou obtenue par synthese 
chimique, est introduit seul ou en melange avec d'autres substances actives compatibles dans la phase 
llpfdiquedes phases lameilalres lipWiqueshydrateesou des liposomes. 10 

13. Composition cosmetique ou pharmaoeutique selon Tune des revendicatlons 9 a 12, caraoterisee en 
ce que I'extrait precite ou la substance active isolee d'un tel extrait ou obtenue par synthese chimiquie est 
introduit seutou en melange avecd'autres substances active compatibles danstarptiase aqueusedes 
phases lameilalres lipidiques hydratees ou des liposomes. 

14. Composition cosmetique ou pharrnaceuflque selon I'une des revendicatlons 9 a 12, caraoterisee en 16 
ce que I'extrait precite ou la substance active Isolee d'un tel extrait ou obtenue par synthese chimique est 
introduit seul ou eh melange avec d'autres substances actives compatibles dans la prase aqueuse des 
phases lameilalres Hpidiques hydratees ou des liposomes. 

15. Composition cosmetique ou pharmaceutlque selon tes revendicatlons 9 a 14, caraoterisee en ce que 

le Scutellaria est choisi parmi le groupe consistent de ScuteBaria Baicalensis, Scutellaria VascfcJula ou de 20 
Scutellaria Qalerloulata. 

16. Composition cosmetique ou pharmaoeutique selon tea revendioations 9 a 16, caraoterisee en Ce que 
I'extrait de Scutellaria est un extrait de raclrtes de Scutellaria Baicalensis Georgi encore appete extrait 
d'Ogon. 

17. Composition pharmaoeutique, notamment darmatologique, ou cosmetique, selon I'une des 25 
revencScations 9 a 16, caraoterisee en ce que fa proportion en poids d'extrait de Scutellaria, exprimee en 
extrait sec ou de la substance active Isolee d'un tel extrait ou obtenue par synthese chimique precitee, 

est comprise errtre 0,0001 et 2 <to. de preference entre 0,001 et0,4 <Vb en poids par rapport an poids total 
de la composition. 
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